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Аннотация
Цель исследования – анализ возможностей радионуклидной визуализации в экспериментальной 
онкологии при исследованиях на лабораторных животных in vivo. Материал и методы. В анализ 
вошли 49 источников литературы за 2013–19 гг., найденные в системах Scopus, Web of Science, 
Google Scholar eLiBRARY и Pubmed. Результаты. Современные радионуклидные методы in vivo 
исследования, такие как позитронная эмиссионная томография и однофотонная эмиссионная ком-
пьютерная томография, дают широкий спектр возможностей для исследований в экспериментальной 
онкологии. Для визуализации опухолевых очагов разной локализации в организме мышей и крыс 
используются как традиционные клинические радиофармпрепараты ([18F]-FdG и [99mTc]-MdP), так и 
экспериментальные меченые соединения, такие как [99mTc]-3PRGd2, [99mTc]-HisodGR, специфичные к 
интегринам на поверхности опухолевых клеток, [18F]-тетрафтороборат, меченые антитела и др. Помимо 
визуализации опухолевых очагов методы радионуклидной визуализации позволяют проводить оценку 
гистологических и физиологических характеристик опухолей, в том числе в динамике при проведении 
терапии. Моноклональные антитела, меченные 111in, 89Zr или другими изотопами, используются для in 
vivo оценки в опухолевых тканях уровня экспрессии различных рецепторов, таких как eGFR, HeR-2 
и др. Исследование гипоксии опухолевых тканей может быть успешно проведено методами радиону-
клидной визуализации при помощи таких трейсеров, как [64Cu]-ATSM, [18F]-FMiSO, меченных антител 
к карбоангидразе iX и др. Позитронная эмиссионная томография и однофотонная эмиссионная ком-
пьютерная томография могут быть использованы для ранней оценки эффективности новых методов 
противоопухолевой терапии. Радионуклидные методы позволяют оценивать in vivo как повреждения 
ДНК (дву- и однонитевые разрывы), так и интенсивность апоптоза в опухолевых и нормальных тканях. 
Наиболее часто используемым трейсером для оценки апоптоза является [99mTc]-дурамицин. Изменение 
пролиферативной активности в ответ на исследуемое противоопухолевое воздействие может быть 
оценено при помощи ПЭТ с аналогом тимидина [18F]-FLT. Заключение. Современная радионуклидная 
визуализация позволяет решать широкий спектр задач экспериментальной онкологии при исследовании 
и разработке новых противоопухолевых методов. Возможность оценивать многие свойства опухолей 
до и после терапии в динамике прижизненно повышает эффективность разработки новых методов 
терапии и диагностики злокачественных опухолей.
Ключевые слова. ПЭТ, ОФЭКТ, РФП, радионуклидные трейсеры, лабораторные животные, 
опухолевые модели, in vivo.
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В задачи современной экспериментальной он-
кологии входят поиск, разработка и исследование 
новых методов лечения и диагностики онкологиче-
ских заболеваний. Развитие персонифицированных 
методов лечения как с использованием таргетных 
химио- и радионуклидных препаратов [1], так и 
различных комбинированных физических мето-
дов [2–6] формирует запрос на персонификацию 
экспериментальных данных для подтверждения 
их эффективности и изучения индивидуальных 
механизмов противоопухолевого действия. По-
лучение интересующей информации о живом 
объекте исследования (лабораторном животном 
с опухолевой моделью) неинвазивными in vivo 
методами позволяет оценивать состояние опухо-
ли как до, так и после лечения, снижая влияние 
индивидуальных особенностей организма на 
конечные результаты. Возможность наблюдения 
за лабораторными животными в динамике в про-
цессе проведения эксперимента также позволяет 
в несколько раз сократить стоимость in vivo ис-
следования за счет оптимизации его протокола. 
Одним из таких неинвазивных методов является 
радионуклидная визуализация. За счет использова-
ния различных радиоактивных трейсеров данный 
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Abstract
The object of the study was to analyze radionuclide detection techniques for in vivo animal imaging. Material 
and Methods. A total of 49 publications available from Scopus, Web of Science, Google Scholar eLiBRARY 
and Pubmed and published between 2013 and 2019 were reviewed. Results. The nuclear medicine tech-
niques, such as positron emission tomography (PeT) and single photon emission computed tomography 
(SPeCT) are the most suitable imaging modalities for in vivo animal imaging. Besides traditional radiophar-
maceuticals, such as [18F]-FdG and [99mTc]-MdP, the new radiolabeled tracers, such as [99mTc]-3PRGd2, 
[99mTc]-HisodGR targeted to integrin, [18F]- tetrafluoroborate, labeled antibodies and others have been used 
for the noninvasive detection of tumors and for monitoring their response to treatment in mice and rats. 111in 
and 89Zr –labeled monoclonal antibodies are used to evaluate the expression level of many receptors such as 
eGFR, HeR-2 and others in different tumors. PeT imaging has demonstrated a good efficacy in tumor hypoxia 
imaging with [64Cu]-ATSM, [18F]-FMiSO. PeT and SPeCT can also be used for early evaluation of anticancer 
therapy response. Nuclear imaging techniques may assist in the vivo assessment of dNA damage (double- 
and single-strand brakes) as well as apoptosis intensity in tumor and normal tissues. [99mTc]- duramycin is 
the most commonly used tracer for imaging of apoptosis. Changes in tumor cell proliferation in response to 
anticancer therapy can be assessed by PeT imaging with [18F]-FLT. Conclusion. Nuclear medicine offers a 
unique means to study cancer biology in vivo and to optimize cancer therapy.
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метод позволяет решать широкий спектр научных 
задач, поставленных экспериментатором. Совре-
менный технический уровень позволяет создавать 
специализированные системы радионуклидной 
визуализации для мелких лабораторных животных 
с пространственным разрешением менее 1 мм. Это 
дает возможность изучать ряд физиологических 
процессов прижизненно.
Понятие «радионуклидная визуализация» объ-
единяет позитронную эмиссионную томографию 
(ПЭТ) и однофотонную эмиссионную компьютер-
ную томографию (ОФЭКТ). Хотя их конструктив-
ные особенности существенно различаются, их 
применение в доклинической онкологии можно 
рассматривать совместно. Достоинством методов 
является возможность молекулярной визуализа-
ции, то есть получение информации не столько 
об анатомических структурах, сколько о распре-
делении молекулярных маркеров конкретных 
патологических процессов.
Визуализация опухолевых очагов
Обнаружение опухолевых очагов в организме 
является одной из основных областей применения 
методов радионуклидной визуализации как в кли-
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нической, так и в экспериментальной онкологии. 
Используя радионуклидные методы, можно изучать 
не только подкожные, но и ортотопические опухоли 
у лабораторных животных, в том числе рассеянные 
формы опухолей и метастазы. Для визуализации 
областей опухолевого роста у лабораторных жи-
вотных часто используются радиофармпрепараты 
(РФП), уже применяемые в клинической практике. 
Так, в исследовании M.T. Rosenfeldt et al. [7] пре-
парат [18F]-FDG использован для подтверждения 
развития протоковой аденокарциномы поджелу-
дочной железы у мышей при сочетании мутаций 
в генах Kras, p53 и Atg5/Atg7. В другом исследо-
вании при ОФЭКТ с остеотропным препаратом 
[99mTc]-MDP подтверждено развитие модельных 
костных метастазов кастрационно-резистентного 
рака предстательной железы [8].
Помимо ОФЭКТ с [99mTc]-MDP, опухоли в кост-
ных тканях можно визуализировать при помощи 
ПЭТ с [18F]-FDG или [18F]-NaF. При исследовании 
физиологии остеосаркомы человека M. Collantes 
et al. было отмечено, что клеточная линия 531MII 
давала гетерогенную популяцию опухолей. Неко-
торые из них интенсивно накапливали [18F]-NaF, но 
слабо [18F]-FDG, а некоторые – наоборот. При срав-
нении результатов радионуклидной визуализации с 
результатами гистологического исследования было 
показано, что [18F]-FDG захватывают высококлеточ-
ные остеолитические опухоли, тогда как [18F]-NaF 
накапливается в области синтезируемого остеоида, 
то есть в опухолях остеобластического фенотипа, 
отражая процесс ремоделирования кости [9].
Рост и развитие опухоли в значительной мере 
зависят от протекающего в ней процесса неоан-
гиогенеза. Важную роль в этом процессе играет 
интегрин αvβ3, нацеливание на который произ-
водится путем встраивания в радиофармпрепарат 
аминокислотной последовательности RGD. Пре-
параты, содержащие RGD-последовательности, 
можно использовать для обнаружения опухолевых 
очагов. В работе J. Zheng et al. [10] ксенографт 
гепатоцеллюлярной карциномы человека HepG2 
был исследован посредством двух модальностей 
с [99mTc]-3PRGD
2
 и [18F]-FDG (ОФЭКТ и ПЭТ 
соответственно). Показано, что ОФЭКТ с RGD-
препаратом позволяет увидеть опухоль уже на 
8-е сут после перевивки. Значительное накопление 
[18F]-FDG отмечается только на 16-е сут, которое 
со временем продолжает постепенно увеличи-
ваться. Начиная с 20-х сут [18F]-FDG визуализи-
рует опухоль лучше, чем [99mTc]-3PRGD
2
, так как 
количество интегриновых рецепторов в опухоли 
снижается за счет некроза. Таким образом, ОФЭКТ 
с [99mTc]-3PRGD
2
 целесообразно использовать для 
ранней диагностики гепатоцеллюлярного рака, а 
ПЭТ с [18F]-FDG более чувствительна при поиске 
уже развившейся опухоли.
Помимо αvβ3, возможно использование трейсе-
ров, специфичных и к другим интегринам. [99mTc]-
HisoDGR, распознаваемый интегрином α5β1, 
позволил отчетливо визуализировать интракрани-
альный ксенографт глиомы человека U87MG [11]. 
На ортотопической модели немелкоклеточного 
рака легкого человека A549 исследован препарат, 
специфичный к интегрину α2β1 (содержащий по-
следовательность DGEA). Получено изображение 
мелких опухолевых узлов, диаметром около 2 мм, 
не визуализируемых при сканировании с [18F]-FDG 
[12].
Поиск рассеянных форм опухолей – более слож-
ная задача, чем изучение единичного очага. A. Ghai 
et al. [13] исследовалась модель множественной 
миеломы человека MM1.S. Применение ПЭТ с 
препаратом [89Zr]-DFO-даратумумаб позволило 
изучить не только подкожную, но и ортотопиче-
скую модель миеломы, визуализировав отдельные 
очаги в костях конечностей и позвонках.
Для поиска метастазов используются различные 
РФП в зависимости от вида первичной опухоли. В 
исследовании R. Vandergaast et al. [14] с помощью 
ПЭТ с [18F]-тетрафтороборатом были локализо-
ваны метастазы в грудной, брюшной полости и в 
скелете для трех опухолевых линий, экспресси-
рующих натрий-йодный симпортер (NIS). В дру-
гой работе при создании модели ортотопической 
карциномы слепой кишки человека WiDR у одной 
из мышей развилось значительное метастатическое 
поражение легких [15]. Меченный 99mTc препарат 
на основе IgA к раково-эмбриональному антигену 
(CEA) активно накапливался в легочной ткани 
данной мыши, хотя изображения отдельных очагов 
сливаются между собой и неразличимы.
Исследование уровня экспрессии 
рецепторов опухолями
В отличие от нормальной ткани, опухолевые 
клетки гиперэкспрессируют ряд рецепторов и 
других маркеров. Это является основой многих 
современных клинических методов диагностики 
и терапии злокачественных новообразований. 
Использование РФП, специфичных к определен-
ным видам рецепторов, позволяет осуществлять 
раннюю диагностику опухолей, а также форми-
ровать стратегию лечения для каждого пациента, с 
использованием таргетных химиотерапевтических 
препаратов.
Доклинические исследования таргетных хи-
миопрепаратов требуют поиска и подтверждения 
правильности выбора соответствующих опухоле-
вых моделей. Радионуклидные методы позволяют 
подтвердить необходимый уровень экспрессии 
требуемых рецепторов в опухоли при проведении 
исследований in vivo. Для этого можно использо-
вать трейсеры на основе моноклональных антител 
(МкАТ). В качестве радиоактивных меток при этом 
служат изотопы с длительным (несколько суток) 
периодом полураспада, что связано с достаточно 
медленным выведением МкАТ из нормальных 
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тканей. Для ОФЭКТ обычно используют 111In [16] 
или 67Ga [17], а для ПЭТ – 89Zr [18, 19].
W. Branderhorst et al. [20] было изучено распре-
деление рецептора EGFR в перевитой подкожно 
опухоли A431 (эпидермоидная карцинома чело-
века). Для этого проведена ОФЭКТ после внутри-
венного введения [111In]-залутумумаба (препарата 
на основе МкАТ IgG1 к EGFR). Томографические 
срезы последовательно сравнивались с гистологи-
ческими. Иммуногистохимическое исследование 
подтверждает: зоны слабого сигнала по ОФЭКТ 
соответствуют зонам низкой экспрессии EGFR или 
зонам некроза. Часть очагов накопления радио-
трейсера, расположенных по периферии опухоли, 
соответствует участкам с высокой экспрессией 
рецептора, а часть – скоплениям макрофагов. 
Результаты, полученные авторами, показывают 
возможность радионуклидной визуализации 
распределения маркеров в опухоли с точностью, 
приближающейся к гистологической. Однако, 
несмотря на очень высокое разрешение исполь-
зуемого ОФЭКТ сканера (менее 0,5 мм), размеры 
зон некроза систематически недооценивались – 
расхождение достигало 40 %.
Уровень экспрессии маркеров обусловливает 
выбор терапии и позволяет прогнозировать ее 
эффективность. В работе N. Al-Saden et al. [21] 
на трех линиях карциномы молочной железы 
человека была показана корреляция между экс-
прессией HER-2, способностью опухоли нака-
пливать препарат [89Zr]-DFO-транстузумаб-DM1 
и торможением роста опухоли в ответ на терапию 
транстузумабом.
Радионуклидные трейсеры на основе МкАТ 
избирательно и достаточно быстро накаплива-
ются в опухоли, однако их недостатком является 
медленное выведение из крови и нормальных 
тканей. Оптимальная контрастность изображе-
ния опухоли у мышей достигается через 24–72 ч 
после внутривенного введения. Это удлиняет 
время эксперимента и неудобно в повседневной 
исследовательской практике. Для улучшения фар-
макокинетических свойств РФП, специфичных 
к определенным рецепторам, их синтезируют на 
основе аффибоди [22] или F
ab
-фрагментов антител 
[23], которые быстрее выводятся из крови в связи 
с меньшей молекулярной массой.
Также перспективным направлением является 
использование искусственных белков с анкирино-
выми повторами (DARPin). Это адресные молеку-
лы неиммуноглобулиновой природы с небольшой 
молекулярной массой, высокой аффинностью к 
антигену и специфичностью. Особым преимуще-
ством является возможность эффективного синтеза 
белков DARPin в бактериальных клетках. В ходе 
исследований in vivo были изучены в качестве диа-
гностических РФП для ОФЭКТ белки DARPin 9_29 
и DARPin G3-H
6
, аффинные к рецептору HER-2, с 
метками 99Tc и 125I. Было показано, что все препа-
раты активно захватываются HER-2-позитивными 
опухолями. Но при этом отмечено, что [99mTc]-G3-
H
6
 в большом количестве накапливается в почках 
[24], а [99mTc]-9_29 – в почках, легких, печени и 
селезенке [25]. Поэтому авторы рекомендуют 125I в 
качестве радиоактивной метки, так как РФП с этой 
меткой, помимо опухоли, определяются только в 
мочевом пузыре, а значит, их можно использовать 
в том числе для диагностики метастазов. Также в 
работе [24] продемонстрирована возможность ПЭТ 
с DARPin G3-H
6
, меченным 124I.
Для оценки уровня экспрессии рецепторов, по-
мимо МкАТ, можно также использовать меченые 
лиганды. Например, для изучения распределения 
рецептора гастрин-высвобождающего пептида 
(GRPR) методом ОФЭКТ можно применять трей-
сер на основе бомбезина, меченного 177Lu [26]. Так-
же предложены антагонисты GRPR, в частности 
[177Lu]-NeoBOMB1 [27] и [99mTc]-демобезин 4 [28]. 
Способность антагонистов стабильно связываться 
с рецептором приводит к длительному удержанию 
в опухоли, что дает преимущества при использова-
нии в качестве диагностического РФП. Кроме того, 
применение антагонистов снижает вероятность 
развития побочных эффектов.
Многие нейроэндокринные опухоли гипер-
экспрессируют соматостатиновые рецепторы 
(SSTR), для их визуализации методом ПЭТ обычно 
используется [68Ga]-DOTATATE. K. Lisova et al. 
[29] разработан способ синтеза другого аналога 
октреотата с более широко используемой меткой 
[18F]-AMBF3-TATE, по фармакокинетическим 
свойствам препарат практически аналогичен 
[68Ga]-DOTATATE. Другой группой авторов [30] 
исследован методом ОФЭКТ антагонист SSTR, 
имеющий кодовое название [177Lu]-OPS201. Он 
накапливается в опухоли в большем количестве, 
чем [177Lu]-DOTATATE, и удерживается в ней в 
2,5 раза дольше. Часть SSTR-негативных нейро-
эндокринных опухолей экспрессируют рецептор 
глюкозозависимого инсулинотропного полипепти-
да (GIPR), для их визуализации предложен аналог 
GIP, меченный 111In [31].
Исследование опухолевой гипоксии 
и васкуляризации
По мере роста солидной опухоли в ее центре 
формируется зона гипоксии. Гипоксия ассо-
циирована со склонностью к метастазированию, 
резистентностью к химио- и лучевой терапии, с 
неблагоприятным прогнозом. Для изучения этой 
проблемы предложен ряд радионуклидных трейсе-
ров, обладающих свойством накапливаться именно 
в гипоксической области, но не встраиваться в 
некротизированные клетки.
Один из таких препаратов – диацетил-бис(N4-
метилтиосемикарбазон), меченный 64Cu ([64Cu]-
ATSM). В ходе трехмодального исследования 
[32] проводилось одновременное ПЭТ/ОФЭКТ/
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КТ сканирование, причем в качестве препарата 
для ОФЭКТ выступал меченный 99mTc гемоглобин 
([99mTc]-HSA). Таким образом удалось одновре-
менно оценить уровень васкуляризации опухоли, 
распределение сосудов в ней и наличие участков 
со сниженным потреблением кислорода тканями. 
На модели ксенографта карциномы толстой киш-
ки человека HT-29 было установлено, что сосуды 
проходят по периферии опухоли, а ее центральная 
часть находится в состоянии гипоксемии.
В клетках опухоли, испытывающих дефицит 
кислорода, активируется индуцируемый гипоксией 
фактор-1 (HIF-1), что приводит к наращиванию 
метастатического потенциала и ростовой актив-
ности. HIF-1 запускает процессы адаптации к 
гипоксии, в том числе экспрессию карбоангидра-
зы CAIX, которую тоже можно использовать как 
маркер гипоксических областей. Визуализация 
возможна, например, методом ОФЭКТ с помощью 
содержащих [111In] трейсеров на основе МкАТ к 
CAIX (в работе F.J. Huizing et al. [33] использован 
F
ab
-фрагмент гирентуксимаба), или на основе спец-
ифического ингибитора CAIX уреидосульфонами-
да [34]. Однако CAIX недостаточно специфична и 
экспрессируется не во всех опухолях.
Фракционированная лучевая терапия использу-
ется для преодоления резистентности, вызванной 
гипоксией. R. Ali et al. [35] исследовали влияние 
числа фракций на эффективность терапии. Для 
оценки опухолевой гипоксии использовался 
радиофармпрепарат [18F]-EF5, представляющий 
собой производное 2-нитроимидазола. Мышей с 
перевитой подкожно карциномой легкого человека 
А549 по результатам ПЭТ разделили на группы 
«EF5+» (гипоксическая зона явно выражена) и 
«EF5-». Затем была определена динамика роста 
опухолей. После однократного облучения в дозе 
10 Гр обнаружено, что «EF5-» лучше отвечали на 
терапию, а «EF5+» имели выраженную устойчи-
вость к облучению. Таким образом, было показано, 
что результат радионуклидной диагностики в этом 
случае имеет прогностическое значение. При по-
вышении числа фракций до 4 выявленные различия 
в группах нивелировались, подтверждая, что фрак-
ционированная терапия способна преодолевать 
резистентность гипоксических опухолей.
Наиболее популярным трейсером, тропным к 
области гипоксии, является [18F]-фтормиcонидазол 
( [ 1 8F ] - F M I S O )  –  д р у г о е  п р о и з в од н о е 
2-нитроимидазола. Его можно использовать как 
для визуализации гипоксической зоны при есте-
ственном росте опухоли [36], так и в качестве 
косвенного индикатора эффективности антиангио-
генной терапии. Теория «нормализационного окна» 
[37] утверждает, что антиангиогенная терапия на 
раннем этапе улучшает перфузию и оксигенацию 
опухоли, так как излишне проницаемые и пато-
логически извитые сосуды опухоли приобретают 
нормальную структуру. Поэтому гипоксическая 
зона в опухоли уменьшается, и накопление [18F]-
FMISO снижается. В работе E. Hernandez-Agudo 
et al. [38] мышам с подкожной карциномой под-
желудочной железы человека Panc286 перорально 
вводили антиангиогенный препарат довитиниб. 
ПЭТ с [18F]-FMISO проводилась за 1 сут до начала 
и на 5-е сут ежедневного применения довитиниба. 
Накопление гипоксического трейсера в опухоли 
у леченых животных значительно уменьшено по 
сравнению с уровнем до начала терапии и с уров-
нем в контрольной группе.
Как уже отмечалось выше, важную роль в 
процессе неоангиогенеза играет интегрин αvβ3, 
нацеливание на который производится путем 
встраивания в радиофармпрепарат аминокислот-
ной последовательности RGD. Таким образом, 
оценку антиангиогенной терапии можно также 
проводить и с помощью трейсеров, содержащих 
RGD-последовательность. Для проверки экспе-
риментального трейсера [18F]-AlF-NOTA-PRGD2 
проводилась ПЭТ мышей с перевитой подкожно 
назофарингеальной карциномой человека CNE-2 
[39]. В течение 2 нед мыши получали внутрибрю-
шинные инъекции антиангиогенного препарата 
«Эндостар». Было установлено, что накопление 
RGD-содержащего трейсера снижается уже на 
2-е сут после начала терапии. Для сравнения, 
накопление [18F]-FDG заметно снижается только 
на 7-е сут. В другой работе [40] ряд трейсеров 
использовали для оценки результатов терапии 
противоопухолевым средством сунитиниб. Было 
выявлено преимущество RGD-содержащего [18F]-
Alfatide-II перед [18F]-FMISO, который является 
лишь косвенным показателем уровня васкуляриза-
ции. Кроме того, наблюдалась корреляция между 
накоплением [18F]-Alfatide-II и торможением роста 
опухоли на 3, 7, 13-е сут терапии.
Оценка эффективности 
противоопухолевого воздействия
При проведении любой противоопухолевой 
терапии существует необходимость в как можно 
более ранней оценке ее эффективности, чтобы в 
случае неэффективности лечения максимально 
быстро изменить его схему. При доклинических 
исследованиях ответа опухоли на терапию так 
же, как и при клинических исследованиях, воз-
можно использовать ПЭТ с [18F]-FDG [41, 42], 
однако этот трейсер является неспецифическим 
и может накапливаться, в том числе, в зонах 
воспаления.
Прямым признаком повреждения клеток опу-
холи является появление разрывов ДНК. Такие 
повреждения, как двунитевые разрывы, можно 
исследовать in vivo с помощью МкАТ к фосфо-
рилированному гистону γH2AX [43]. В областях 
с однонитевыми разрывами накапливаются 
поли(АДФ-рибоза)полимеразы (PARP), необхо-
димые для репарации. Меченый ингибитор PARP 
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[18F]-олапариб синтезирован для предсказания 
ответа на терапию олапарибом, но его накопление 
в опухоли также повышается после терапевтиче-
ского облучения [44].
В ответ на терапию опухолевые клетки могут по-
гибать через апоптоз. Для изучения этого процесса 
используют трейсер [99mTc]-дурамицин, тропный к 
фосфатидилэтаноламину [45, 46]. В живых клет-
ках фосфатидилсерин и фосфатидилэтаноламин 
расположены на внутренней стороне липидного 
бислоя, а при апоптозе выходят на поверхность. 
Аннексин V, аффинный к фосфатидилсерину и ши-
роко используемый для детектирования апоптоза 
в исследованиях in vitro, в настоящее время менее 
популярен в исследованиях in vivo, чем дурамицин, 
так как медленное выведение Аннексина V из здо-
ровых тканей приводит к низкой контрастности 
изображения опухоли [47].
Для изучения апоптоза также можно использо-
вать трейсеры, которые связываются с каспазой 3. 
Ее активация завершает каскад каспаз, запускае-
мый при апоптозе. К таким трейсерам относится, 
например, [18F]-CP18, он содержит аминокислот-
ную последовательность DEVD, распознаваемую 
активированной каспазой 3 [48]. Другой препарат, 
[18F]-ICMT-11, синтезирован на основе ингибитора 
каспазы 3 – изатин-5-сульфонамида [49]. Такие 
трейсеры включаются строго в клетки, погибаю-
щие путем апоптоза, но не некроза.
Помимо апоптотической гибели, в ответ на 
терапию опухолевые клетки могут просто прекра-
щать пролиферацию. Аналог тимидина [18F]-FLT 
накапливается только в делящихся клетках, и в 
случае эффективной терапии его захват опухолью 
снижается. В работе I. Raccagni et al. [50] на мышах 
с аденокарциномой молочной железы человека 
MDA-MB-468 было показано, что снижение на-
копления [18F]-FLT коррелирует c уменьшением 
размера опухоли на 14-е сут. Но по сравнению с 
изменением размера, происходящим сравнительно 
медленно, изменение захвата [18F]-FLT позволяет 
увидеть ранний ответ на терапию. В исследова-
нии [51] уже на 2-е сут после инъекции препарата 
Pan-HER наблюдалось снижение захвата [18F]-FLT 
опухолью BxPC-3 (аденокарцинома поджелудоч-
ной железы человека) по сравнению с уровнем за 
1 сут до инъекции.
Заключение
Радионуклидная визуализация в эксперимен-
тальной онкологии позволяет изучать особенности 
физиологии растущей опухоли, прогнозировать от-
вет на терапию, оценивать эффективность терапии 
в динамике. Часть этих возможностей уже активно 
используется и в клинической диагностике, а часть 
только ожидает внедрения в практику. В ряде слу-
чаев ПЭТ или ОФЭКТ со специфическими трей-
серами приближается по точности молекулярной 
визуализации к гистологическому исследованию. 
При этом не требуется выведение мыши из экс-
перимента, а значит, можно более четко отследить 
динамику развития процессов in vivo. Такая воз-
можность позволяет изучать противоопухолевое 
действие новых терапевтических технологий и 
сокращать количество животных, требуемое для 
проведения исследований.
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